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第7章　総合考察
　麻痺骨貝毒（PSP）に関しては，これまで，1）毒の起源や分布，
化学構造，また，その薬理作用など毒本体，2）毒化原因プランク
トン，3）PSPにより毒化した二枚貝などの貝類およびその周辺生
物，またPSPを持つ他の生物などについて，毒化およびその減毒機
構を中心に多くの研究が行われてきた。しかし，毒の化学構造や薬
理作用については，ほぼ解明されているものの，まだ明らかにされ
ていない部分が多いのが現状である。
　毒本体については，最初にScha批zら（Schan七zθ6ヨ！。1975）に
よって，単離されたサキシトキシンが，長い間単一成分であると思
われてきたが，次第に新しい成分も発見され，現在は，サキシトキ
シン同族体が20成分以上知られており，今後さらに増えることも
考えられる。これらは，サキシトキシン（STX）を基本骨格として，
一〇H基や一〇SO3一基が付加したカルバモイル群（STX，ゴニオ
トキシンGTX　1～4など），　そのカルバモイル側鎖にSO3『基が付
加したN・スルフォカルバモイル群（プロトゴニオトキシンPX；Cな
ど），　さらに，カルバモイル基が脱離したデカルバモイル群の3つ
に大きく分けられ，その構造上の違いから毒i性は大きく異なってい
る。　すなわち，PSPの薬理作用としては，フグ毒のテトロドトキ
シンと同様に，細胞膜のナトリウムチャンネルをブロックし，細胞
外からのナトリウムイオンの流入を阻止するといわれているが，成
分の構造上の違いが，ナトリウムチャンネルに対する親和性に差を
生じさせ，毒性が異なってくると考えられている。　特に，N一スル
フォカルバモイル群に属するものは，他の1／10から1／100の低毒
性を示すが，穏やかな条件で酸加水分解され，スルフォン基を脱離
して，対応する高毒性のカルバモイル群に変換される。そのため，
U2
このような成分を大量に含む貝においては，毒の貯蔵や加工などで
どの程度高毒性成分に変換されるかについて検討する必要がある。
このように，PSPは比毒性の異なる多成分からなり，その構造の多
様性は，毒の安定性にも関係すると考えられることから，種々の条
件下での変化についても検討すべき課題がある。
　麻痺零下毒を生産するプランクトンとしては，我が国では，
・41θxa駕か加平属のん伽診θηθ113や・4。引回3∬θη5θおよび0ア加ηo必η加切
。麗θη3甜加などが問題となるが，このようなプランクトンの増殖は
多くの環境要因に支配され，有毒種の増殖予知は極めて困難なもの
となっている。また，その毒産生機構や生合成系などは，大部分は
宋知のままである。
　有毒プランクトンによって生産されたPSPにより，食物連鎖によ
りプランクトンフィーダーである二枚貝などの生物が毒化するもの
と考えられているが，それ以外にもPSPを持つ生物（巻貝，カニ類，
ロブスターなど）が知られているが，その毒化機構については解明さ
れていない。
　一方，PSPにより毒化した生物でのPSPの代謝についても不明
の点が多い。　原因プランクトンのPSP成分とそれを取り込んだ二
枚貝のPSP成分では，相関はみられても，両者で異なった組成を示
すことも多く，二枚貝の体内での変換が示唆されているが，それ以
上についての報告はほとんどない。
　このような状況下，本研究では，茨城県で採取された二枚貝3種：
（ムラサキイガイ，チョウセンハマグリ，ウバガイ）の麻痺性解毒に
よる毒性について，1990年より精査した結果，調査年を通じて，貝
の種類によらず，供試した照すべてで，PSP成分は，　PXおよび
GTX1～4と同じものであった。　このことから，毒化原因プランク
トンが共通であることが示唆され，これらの貝の毒化時に，採取地
点で観測されたA彪灘躍θηεθによる毒化と推定された。そのため，
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毒化に関連すると思われた。4．麹加8∬θη5θのPSP成分について検討
した。本研究では，広島湾で採取されたものから得られたクローン
株について検討したが，これは，噴火湾や，大船渡湾などで，シス
トから分離された。4．麹加躍θη3θについて検討された他の報告と一
致する結果であった。
　一方，このように，貝の種類によらずPSP成分は一定であったが，
その毒性およびPSP組成比には貝の種i類による特異性があること
を認めた。すなわち，貝の種類によってみられたPSP組成比の主な
特徴についてであるが，ムラサキイガイと比べて，チョウセンハマ
グリやウバガイでは，N1－HトキシンであるGTX2，3に対する
N1－OHトキシンのGTXI，4の量：比が，明らかに小さかったことから，
貝の種類による異なった代謝が示唆された。また，これらの貝を内
臓部と筋肉部に大別して，この比について検討した結果，ムラサキ
イガイでは両者に差はみられなかったが，チョウセンハマグリやウ
バガイでは，差がみられ，内臓部では，筋肉部に比べ，明らかに小
さい値を示した。　さらに，このことについて検討するために，ウバ
ガイを12の部位別にしてそれぞれのPSP組成を調べたところ，概
括的にいって，内臓部では，斧足や，貝柱などの筋肉部と比べて，
N1・OHトキシンのGTX1，4の量が少なかった。さらに，この内臓部
に，新たにGTX1，4を添加しても，　GTX1，4の増加はみられず，代
わって，GTX2，3の増加がみられたことから，この部分で，　GTX1，4
からGTX2，3への変換が行われていることがわかった。この反応が，
酵素反応によるものかどうか検討した結果，比較的短時間に定量的
に反応が進むことや，反応活性を持つ部位が特定されていたことに
加えて，加子により失活がみられ，また，反応はpHに依存し，
低pHにすると反応は起こらなくなったが，分画分子量14000の透
析膜で透析後も活性がみられたことから，酵素反応であると判断さ
れた。
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　これまで，　PSPの変換に関しての報告は少なく，特に，酵素に
よる変換については，2，3の報告があるだけである。　その1つと
して，Shim脇uら（Shimizu　and　Yoshioka　1981）は，ホタテガイ
P勉oopθ誘θη　加88θ11ヨηゴ。〃5　のホモジナイズを用いた3日間のイ
ンキュベート実験により，GTX，　neoSTXからSTXへの変換がみら
れたと報告している。　そのときの変換率は，GTX1，2，3および
neoSTXがそれぞれ，12．2％，15．3％，4．1％，18．2％減少し，　STX
が56。3％増加したというものである。また，sullivanら（sullivanθ6
3Z　1983）は，アサリ丹060訪80ヨ舘ヨzη加θθ　においてPSPのデカ
ルバイモイル体への変換酵素の存在について報告している。
　しかし，：Koぬkiら（K：o飴kiθ6　aZ　1985）は，サンゴ礁生物の研究
過程で，有毒ガニおよびチョウセンサザエの内臓ホモジネートから，
GTXをSTXに変換させる細菌。416θro加。ηヨ5　sp。と防加ノ。　sp．
を見出しており，これらの報告について，静菌的条件の実験ではな
いと批判的（小減　1987）である。
　このように，PSPの変換に関しては，酵素によるものか，細菌に
よるものかについて議論がわかれ，現在のところは，確定的なもの
になっていない。一方，Oshima（08hima　1991）は，　ホタテガイ
P説加opθ魔θη　アθ550εη3／5　を用いた長期間にわたる解毒実験過程
で，GTX1，4の減少を認め，それに伴って，　GTX2，3の相対的な増
加がみられたことから，Shimizuら（Shimizu　and　Yoshioka　1981）
によって報告された酵素反応によるものと考えた。しかし，そのよ
うな酵素はみつからなかったことから，PSPのN4位のOH基から
H基に関しては，酵素の関与には否定的で，二枚貝などの常在成分
である，グルタチオンやシスティンなどによって徐々に還元される
と考えるようになった。また，N・1位のOH基は，還元されやすく，
浅川ら（浅川ら1986）は，ラネーニッケルなどの還元剤により，容
易に還元されることを認めている。しかし，このような化学的還元
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剤による変換は，いずれも，酵素による反応よりも長時間を要し，
しかも一部が還元されるのみである。
　このような中で，本研究では，ウバガイにおいて，GTX1，4から
GTX2，3への変換は酵素による反応であることを示すことができた。
ウバガイでの，この酵素の存在は，いつも4月頃の貝の毒化時期に
確認されたが，今後，他の時期についても検討すべきと考える。　ま
た，今回，ムラサキイガイでは，この酵素の存在は確認できなかった
が，チョウセンハマグリを含め，他の種の貝についても検討する必
要がある。さらに，今後の最大の課題は，この酵素の精製を行い，
その性質について明らかにすることと考える。
　一方，毒化した二枚貝についてであるが，PSPは缶詰加工やオー
トクレーブで無毒化可能といわれているが，PSP組成によりその安
定性も異なると考えられ，また，低毒性成分PXを含む貝などでは
その変換による毒性の変化を考慮する必要がある。本研究では，供
試された二枚貝のPSP成分は，前述したように，：PX，　GTX1～4で
あったが，中性から酸性域において，PSPを無毒化できるといわれ
るオートクレーブ温度（120℃）条件下での加熱によるPSPの変化に
ついて検討した。PSP溶液の安定性については，一般に，サキシト
キシンなどは酸性下では安定であるといわれているが，必ずしもゴ
ニオトキシン群にはあてはまらない（清水　1980）。また，pHの変
化に伴って，異性体の平衡化など，成分の互換性によって，毒性や
毒の安定性の変化がみられ，全体のPSPの毒性を増大する危険性が
ある。本研究での結果は，　PSP溶液の安定性は，　pHに依存し，
pH6では，短時間で無毒化したのに対し，　pH5，4，3と低くなる
につれて無毒化しにくくなり，pH3では120分間加熱後も，ほとん
ど毒性には変化はみられなかった。このことから，缶詰加工などの
際にはpH調節が重要になると考えられた。
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